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(54) Title: THERMOSTATIC DEVICE 
(54)Bezeichmrag: THERMOSTATISIERGERAT 
(57) Abstract 

A thermostatic device for controlling the temperature of at least one 
sample at any desired value within a predetermined temperature range com- 
prises a basic element (12) having good thermal conductivity connected ther- 
mally by a first end to a first thermostat (14) and by a second end to a second 
thermostat (16) which can be set to a temperature different from that of the 
first The device is dimensioned so that a temperature gradient exists along the 
basic element (12) between the two ends. It also comprises a sample holder 
(22) which is arranged on the basic element (12) and which can be thermally 
coupled with the latter at any point between the ends of the basic element 

(57) Zusammenfassnng 

Thermostatisiergerat zum Einstellen der Temperatur mindestens einer 
Probe auf beliebige Werte innerhalb eines vorgegebenen Temperaturbereiches, 
mit einem gut warmeleitenden Grundkorper (12), der mit einem ersten Ende 
an einen ersten Thermostaten (14) und mit seinem zweiten Ende an einen zwei- 
ten Thermostaten (16), der auf eine andere Temperatur einstellbar ist als der 
erste, thermisch angeschlossen und so bemessen ist, da& zwischen diesen En- 
den ein Temperaturgradient langs des Grundkdrpers (12) entsteht, und mit ei- 
nem ProbenaufnahmekOrper (22), der auf dem Grundkdrper (12) angeordnet 
und mit einer beliebigen Stelle zwischen den Enden des Grundkdrpers ther- 
misch mit diesen koppelbar ist 
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Thermostat! si ergerat 

Die vorLiegende Erfindung betrifft ein Thermostatisiergerat zum EinsteLLen 
der Temperatur mindestens einer Probe auf einen beliebigen Wert innerhalb 
eines vorgegebenen Temperaturbereiches. 

VieLe chemische und biochemi sche Methoden erfordern es, Losungen im Laufe 
eines Experiments auf verschiedene Temperaturen zu bringen. Die benotigten 
Temperaturen konnen dabei von unter 0°C bis uber 110°C reichen und es 
werden je nach Experiment ganz verschiedene Temperaturen aus diesem Bereich 
verwendet. So erfordern enzymatische Reaktionen je nach Enzym Inkubations- 
temperaturen zwischen 30°C und 70°C. Zum Hi tzedenaturi eren von Nukleinsauren 
werden je nach KettenLange und Sequenz Temperaturen bis zu 120 C eingesetzt. 
Zum Abstoppen von Reaktionen sind Temperaturen urn 0°C erf order tich. Zur 
Lagerung von Proben werden Temperaturen erheblich unterhalb von 0°C verwendet. 
Die meisten Versuche verlangen daruber hinaus ein schnelles Umtemperieren 
der Losungen- Khnliche Aufgaben treten auch in anderen Gebieten der 
Wissenschaft und Technik auf. 

Es sind F Lussi gkei tsthermostate und MetaL Lblockthermostate bekannt, die 
auf verschiedene Temperaturen eingesteltt werden konnen. Bei den Ftussigkei ts- 
thermostaten werden die Reakt ionsgef aBe durch UmspuLen mit Flussigkeit 
thermostatisiert. MetaLLbLockthermostate enthaLten Bohrungen fur die 
ReaktionsgefaBe, die durch den Kontakt mit den Bohrungswanden thermostatisiert 
werden. Der Warmeubergang kann durch Fullen der Bohrungen mit Wasser 
oder '61 verbessert werden. Das Temperieren von Metal Iblockthermostaten 
kann z. B. mit Hilfe von Heizpatronen erfolgen, die gegen eine standig 
laufende Wasser- oder KonvektionskuhLung geregelt werden. Auch Peltier- 
Elemente konnen zum Heizen und Kuhlen von MetaLlblockthermostaten dienen. 
Ein Wechsel der Temperatur der Proben erfolgt bei beiden obengenannten 
Thermostatentypen durch Aufheizen bzw. Abkuhlen des ganzen Thermostaten. 



WO 90/05947 



PCT/EP89/01387 



2 

Ein Vorteil der obengenannten Thermostaten besteht darin, daB fur die 
verschi edenen Temperaturen nur ein Thermostat benotigt wird. Fur viele 
Reaktionen ist das Umtemperieren wegen der erhebLichen Warmekapazi tat 
und Warmetraghei t dieser Thermostaten jedoch zu Langsam und zu zeitraubend- 

Eine andere MogLichkeit, die Temperatur von Proben auf unterschiedliche. 
Werte einzustellen, besteht darin, fur jede Temperatur einen eigenen 
Flussigkeitsbad-Thermostaten bereitzustellen. Fur 0° kann dies z. B. ein 
Eisbad sein. Die ReaktionsgefaBe werden dann jeweils in den Thermostaten 
mit der gerade gewunschten Temperatur eingefuhrt, zumeist geschieht dies 
per Hand- Es sind jedoch auch Apparaturen bekannt, bei denen die Proben 
mit einem Roboterarm manipuLiert werden. 

Ein Vorteil dieser Losung i st, daB sich kurzere Umtemperierzei ten als 

bei den oben als erstes erwahnten Thermostatentypen erreichen Lassen, 

da die Zei tkonstante fur Temperaturanderungen bei gut geruhrten FLQssigkei ts- 

badthermostaten durch den Warmeubergang von der Flussigkeit in die Probe 

bestimmt wird und nicht durch die Temperatur-Einstellzeit des betref f eriden 

Thermostaten. Diese Losung ist jedoch teuer und platzraubend, da fur 

jede Temperatur ein eigener Thermostat benotigt wird. 

Die vorliegende Erfindung lost, ausgehend von diesem Stand der Technik, 
durch die kennzei chnenden MerkmaLe des Anspruchs 1 die Aufgabe, ein gattungs- 
gemaBes Thermostati siergerat derart auszugestalten, daB die Temperatur 
von Proben relativ schnell auf beliebige Werte innerhalb eines vorgegebenen 
Temperaturbereiches eingestellt werden kann- 

Bei dem Thermostatisiergerat gemaB der Erf indung ist es also mit einem 
einzigen Gerat moglich, eine Probe auf jede beliebige Temperatur innerhalb 
eines vorgegebenen Temperaturbereiches zu bringen. Da beim 'Andern der 
Probentemperatur nur die Temperatur eines Probenauf nahmekorpers relativ 
kLeiner Warmekapazi tat und nicht die Temperatur eines ganzen Thermostaten 
geandert zu werden braucht, konnen Temperaturanderungen relativ schnell 
durchgefuhrt werden. Das Thermostatisiergerat gemaB der Erf indung LaBt 
sich auBerdem auch schnell auf unterschiedliche Typen von Probenhalterungen 
urrirusten. 
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Im folgenden wird ein bevorzugtes Ausf uhrungsbeispieL des erf indungsgemaBen 
Thermostatisiergerates unter Bezugnahme auf die Zeichnungen naher erLautert. 
Es zeigen: 

Fig, 1 eine vereinfachte Draufsicht auf ein Thermostatisiergerat gemaB 
einer Ausf uhrungsf orm der Erfindung; 

Fig- 2 eine Stirnansicht des Thermostatisiergerates gemaB Fig. 1 und 

Fig. 3 eine graphische DarstelLung der Temperaturvertei Lung Langs eines 
Grundkorpers des Thermostat! siergerats gemaB Fig. 1 und 2- 

Das in Fig. 1 und 2 dargesteLLte Theromostatisiergerat weist einen gut . 
warmeLeitenden Grundkorper 12 in Form einer im Querschnitt U-formigen, 
massiven Schiene aus ALuminium auf, die zwei hochstehende SchenkeL hat. 
Die Langsenden des Langgestreckten Grundkorpers sind jeweiLs mit einem 
nur schematise*) angedeuteten Thermostaten 14 bzw. 16 thermisch gekoppeLt. 
Die Thermostaten 14, 16 sind auf verschiedene Temperaturen T a bzw- T b 
einsteLLbar, so daB sich Langs des Grundkorpers 12 ein Temperaturgef aL Le 
(Temperaturgradient) einsteLLt, der vorzugsweise Linear ist, wie durch 
eine Gerade 18 in Fig. 3 dargesteLLt ist. Der Grundkorper (12) bi Ldet 
auf seiner Oberseite zwischen den SchenkeLn eine kanaLartige Vertiefung 
20, in der ein aus gut warmeLei tendem MetaLL, wie ALuminium, bestehender 
Probentrager oder Probenauf nahmekorper 22 verschiebbar geLagert ist. 
Der Probenauf nahmekorper 22 hat Ausnehmungen 24, in die Proben- oder 
ReaktionsgefaBe 26 einsetzbar sind, wie Fig. 2 schematisch zeigt. Am 
Grundkorper sind in der Nahe seiner Enden WarmefCihLer 22a bzw. 22b angebracht 
Ein weiterer WarmefuhLer 22c kann am Probenauf nahmekorper .22 vorgesehen 
sein- Urn einen guten Warmekontakt zu gewahrLei sten, kann der Probenauf nahme- 
korper 22 durch Federn 28 gegen den Grundkorper 12 gepreBt werden. Die 
Federn 28 werden durch Stifte 30 gehaLtert, die in Locher 32 in den 
SchenkeLn des Grundkdrpers 12 eingesetzt werden. 

Zum Verschieben des Probenauf nahmekorpers 22 Langs des Grundkorpers 12 

ist bei dem dargesteL Lten Ausf uhrungsbei spi eL der Erfindung eine Transport- 

vorrichtung vorgesehen, die zwei Zahnriemen 34 enthaLt, die uber UmLenkroL Len 
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36 Laufen, von denen ein Paar nrit einem Antriebsmotor 38 gekoppeLt ist. 
Die Transportvorrichtung kann einen Lagegeber enthalten, z. B. ein mit 
einer Umlenkrolle 36 gekoppeltes Potentiometer, urn ein elektrisches Signal 
zu erzeugen, das die Lage des Probenaufnahmekorpers 22 Langs des Grundkorpers 
12 angibt. 

Das Ge rat ist mit einer Warmeisolation versehen, die aus ubersi chtlichkeits- 
grunden in der Zeichnung nicht dargestellt ist- Insbesondere kann der 
Grundkorper 12 zur Vermeidung von Warmever lusten allseitig durch eine 
Schaumstoffschicht thermisch isoliert und mit einem thermisch isolierenden 
Deckel versehen sein. Der Probenauf nahmekorper 22 kann ebenfa I Ls einen 
Deckel aufweisen. 

Der Warmest rom, der von dem Thermostaten 14, 16 im Grundkorper 12 erzeugt 
wird, und der Querschnitt des Grundkorpers werden auf der Basis der bekannten 
Gesetze der Warme Leitung so berriessen, daB die Warmemenge, die dem Proben- 
aufnahrnekorper 22 bei einer Temperaturanderung zu- oder abgefuhrt werden 
mufi, innerhalb einer fur die vorgesehenen Experimente geeigneten Zeitspanne 
vom Grundkorper 12 an den Probenauf nahmekorper 22 abgegeben bzw. von 
diesem aufgenommen werderi kann- Die Steuerung der Lage des Probenaufnahme- 
korpers 22 Langs des Grundkorpers 12 kann durch einen Rechner erfolgen, 
dem das Lagesignal vom Lagegeber zugefuhrt ist. Der Rechner. kann die 
Temper aturvertei lung Langs des Grundkorpers 12 aus den Temperaturen 
und Tt an den Enden des Grundkorpers errechnen, wenn der Temperaturgradient 

D 

linear ist. Wenn der Temperaturverlauf langs des Grundkorpers 12 nicht 
linear ist, kann der Temperaturverlauf fur verschiedene Werte von T Q 
und T 'ermittelt und im Rechner gespeichert werden. Urn das Umtemperieren 

D 

der Proben zu beschleunigen, kann man den ganzen Temperaturbereich ausnutzen, 
der zur Verfiigung steht- Z- B. kann man, wenn die Proben von 30 C auf 
70° geb'racht- werden sollen, den Probenauf nahmekorper zunachst auf die 
hochste Temperatur, die zur Verfugung steht fahren und den Korper dann 
in Richtung auf die 70°-Position zuruckfahren, wenn der Temperaturfuhter 
24 meldet, daB sich die Temperatur des Probenauf nahmekorpers 22 dem 
gewunschten Wert von 70° nahert. Ein VorteiL dieser Art der Temperatur- 
einstetlung besteht darin, daB man den Temperaturverlauf Langs des Tragers 
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12 nicht genau zu kennen braucht und mit einem einfachen RegLer auskommt, 
dem der vom WarmefuhLer 24 erzeugte Probenauf nahmekorper-Ist-Temperaturwe rt 
sowie ein Temperatur-Sollwert zugefuhrt sind und der die Transportvorri chtung 
entsprechend steuert- 

Bei den Thermostaten 14 und 16 kann es sich urn CibLiche FLussigkei tsthermo- 
staten handeLn. Man kann jedoch auch andere Thermostaten verwenden, z. B. 
soLche, die mit Heizpatronen, Pe Ltier-ELementen und dergleichen arbeiten. 
Am Ende niedriger Temperatur konnen auch einfach KtihLrippen, ggf. in 
Verbindung mit einem geregeLten KuhLgebLase, ein Eisbad u. dgL. vorgesehen 
sein. 

Der Warmekontakt zwischen dem Probeauf nahmekorper 22 und dem Grundkorper 

12 kann durch Schmiermittel und/oder Ansaugen mittels Unterdrucks verbessert 

werden. 

Der Grundkorper kann zwischen seinen Enden mit zusatzLichen Heiz- und/oder 
Ktihlvorrichtungen versehen sein, denen jeweils ein eigener Temperaturf uhLer 
zugeordnet ist. Die zusatzLichen Heiz- und/oder Kiihlvorri chtungen konnen 
zum Linearisieren des Temperaturgradienten dienen oder zur Erzeugung 
eines bestimmten VerLaufes des Temperaturgradienten, z. B .kann man Langs 
des Grundkorpers 12 Abschnitte mit Temperaturgradienten unterschiedLicher 
Steigungen erzeugen, urn in Temperaturbereichen, in denen die Temperatur- 
einsteLLung kritisch ist, einen reLativ fLachen Temperaturgradienten 
zur Verfugung zu haben, der eine genaue TemperatureinsteL Lung ermogLicht, 
und in anderen Bereichen wiederum stei Lere Temperaturgradienten, urn einen 
moglichst groBen Temperaturberei ch zur Verfugung zu haben. 
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PATENT ANSPRUCHE 

1 . Thermostatisiergerat zum EinsteLLen der Temperatur mindestens einer 
Probe auf beLiebige Werte innerhalb eines vorgegebenen Temperaturberei ches, 
gekennzeichnet durch einen gut warmeLeitenden Grundkorper (12), der mit 
einem ersten Ende an einen ersten Thermostaten (14) und mit seinem zweiten 
Ende an einen zweiten Thermostaten (16), der auf eine andere Temperatur 
einsteLLbar ist ats der erste, thermisch angeschLossen und so bemessen 
ist, daB zwischen diesen Enden ein Temperaturgradient Langs des Grundkorpers 
(12) entsteht, und durch einen Probenauf nahmekorper (22) , der auf dem 
Grundkorper (12) angeordnet und mit einer beliebigen SteLLe zwischen 
den Enden des Grundkorpers thermisch mit diesen koppelbar ist. 

2- Thermostatisiergerat nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daB 
der Grundkorper aus einer Langgestreckten MetalLschiene besteht- 

3. Thermostatisiergerat nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, 
daB der Grundkorper (12) einen am wesentLichen U-formigen Querschnitt 
mit zwei seitLichen SchenkeLn hat, zwischen denen der Probenauf nahmekorper 
(22) angeordnet ist. 

4- Thermostatisiergerat nach einem der Anspruche 1 bis 3, gekennzeichnet 
durch Mittel (28) zum Andrucken des Probenauf nahmekorpers (22) an den 
Grundkorper (12). 

5. Thermostatisiergerat nach einem der vorhergehenden Anspruche, dadurch 
gekennzeichnet-, daB der Grundkorper zwischen seinen Enden mit mindestens 
einer weiteren Thermostateneinrichtung thermisch gekoppelt ist. 

6- Thermostatisiergerat nach einem der vorhergehenden Anspruche, 
gekennzeichent durch eine Transportvorrichtung (34, 36, 38) zum Verschieben 
des Probenauf nahmekorpers (22) Langs des Grundkorpers (12). 

7. Thermostatisiergerat nach Anspruch 6, gekennzeichnet durch eine RegeL- 
einrichtung, die mit einem am Probenauf nahmekorper (22) angebrachten 
WarmefuhLer C22c) und einer Einrichtung zum Erzeugen eines Temperatur-SoLL- 
wertsignales gekoppeLt ist und die Transportvorrichtung steuert. 
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